oncologie gastro-intestinale by Frei, Alain et al.
Revue Médicale Suisse 
Revue Médicale Suisse N° -760 publiée le 27/01/1999   
oncologie gastro-intestinale 
Article de A. Frei, Ph. Coucke, C. Felley et A. Frenzer  
 
Même si aucune acquisition nouvelle n’est venue embaumer l’atmosphère encore trop souvent grisâtre de l’oncologie gastro-
intestinale en 1998, la nécessité d’un consilium préthérapeutique associant chirurgiens, endoscopeurs, oncologues et radio-
oncologues s’impose avec encore plus de fermeté, pour tous les cancers digestifs. Les patients devraient autant que possible être 




1. Cancer de l'œsophage  
Durant l'année écoulée, aucune acquisition thérapeutique décisive dans le domaine du cancer de l'œsophage n'a été publiée. 
Quelques excellentes revues et divers travaux contribuent à appuyer ou préciser notre précédente mise au point (Ajani, 
Forastiere, Frei). Tous confirment la nécessité d'une approche multidisciplinaire.  
La résection chirurgicale seule est décevante puisqu'elle n'offre au patient qu'un mince espoir de survie à cinq ans, de l'ordre de 
15% à tous stades confondus, et que la mortalité péri-opératoire est élevée variant entre 5 et 20% selon les séries. 
L'œsophagectomie reste cependant le pilier autour duquel s'articulent les autres modalités à visée curative ; elle joue aussi un rôle 
palliatif important en cas de progression ultérieure de la maladie.  
Les thérapies adjuvantes postopératoires (chimiothérapie et radiothérapie seules ou combinées) n'améliorent pas le pronostic 
vital.  
Les thérapies néo-adjuvantes (préopératoires) ont pour but d'améliorer la résécabilité et le contrôle local des tumeurs tout en 
agissant sur d'éventuelles micro-métastases ganglionnaires ou à distance. En monothérapie préopératoire (chimiothérapie ou 
radiothérapie seules) ce ty-pe d'approche n'augmente pas non plus la survie globale, ce que confirme encore cette année une étude 
prospective randomisée (Law). Ce travail montre par contre qu'en obtenant un downstaging significatif, la résécabilité tumorale 
est améliorée par une chimiothérapie préopératoire associant cisplatine et 5-FU ; d'autre part, les «répondeurs» ont une survie bien 
meilleure que les «non-répondeurs» (42 vs 14 mois) et que les contrôles (13%). Une autre étude non randomisée va dans le même 
sens, comme si l'effet favorable de la chimiothérapie chez les «répondeurs» était contre-balancé par l'effet défavorable chez les 
«non-répondeurs», expliquant ainsi l'inefficacité sur la survie globale (Ancona).  
La radio-chimiothérapie néo-adjuvante représente depuis plusieurs années le meilleur espoir d'améliorer les résultats 
chirurgicaux. Plusieurs études phases II l'ont suggéré et ont été confortées par un travail prospectif randomisé, concernant 
uniquement l'adénocarcinome et critiqua-ble entre autres parce que la survie du bras chirurgie seule est inhabituellement basse 
(Walsh). Cette année, nous ne disposons que de trois travaux, de nouveau non contrôlés (Adelstein, Jones, Van Raemdonck). 
Tous mêlent adénocarcinomes et cancers épidermoïdes et con-cluent à une survie globale améliorée (32 à 44% à trois ans) par 
rapport aux séries historiques de traitements par chirurgie seule. Chez les patients dont la résection est macroscopiquement et 
histologiquement complète (R0) et surtout chez ceux dont la pièce opératoire est «stérilisée» (T0 N0 M0), la survie serait encore 
meilleure. Aucune méthode courante de staging préopératoire ne permettant d'affirmer l'absence totale de tumeur résiduelle après 
radio-chimiothérapie, il n'est pas possible de renoncer à la résection chirurgicale (Adelstein). L'optimalisation de ce bilan pourrait 
passer par un usage plus répandu de la thoraco-laparoscopie et, à l'avenir, de la tomographie par émission de positron (Krasna, 
Block, Luketich). Comme il est possible que le traitement néo-adjuvant détériore même le pronostic des «non-répondeurs», il 
serait souhaitable de disposer de marqueurs permettant de prédire le caractère chimioet/ou radio-sensible des cancers.  
   
Conclusions. L'impératif multidisciplinaire de la prise en charge des cancers œsophagiens s'applique aussi bien à la phase 
diagnostique que thérapeutique. Il est pour le moins souhaitable d'envisager l'inclusion de chaque patient dans un protocole 
évaluant la meilleure modalité possible d'une radio-chimiothérapie préopératoire. Le traitement palliatif de la dysphagie repose 
sur l'insertion d'endoprothèses métalliques auto-expansi-bles après avoir, si nécessaire, réduit la masse tumorale par radiothérapie 
externe ou endocavitaire, laser ou injections d'éthanol pur.  
2. Adénocarcinome de l'estomac  
Une infection à Helicobacter pylori (Hp) multiplie environ par quatre le risque d'adénocarcinome gastrique (Asaka, Thiede). Ce 
type de tumeur étant devenu rare dans notre population, le dépistage et l'éradication d'Hp ne sont pas recommandés, sauf chez les 
individus ayant une anamnèse familiale de cancer gastrique (Walt). L'éradication d'Hp est cependant recommandée après 
résection d'un cancer gastrique : dans une étude japonaise, le taux de récidive du cancer est de 9% chez les patients n'ayant pas 
reçu d'antibiothérapie anti-Hp contre 0% chez ceux ayant bénéficié d'une éradication (Uemura).  
Le diagnostic du cancer de l'estomac est malheureusement tardif chez la plupart des patients des pays occidentaux. Dans une série 
de La Nouvelle-Orléans seulement 1% des cancers était limité à la muqueuse et/ou la sous-muqueuse (early cancer). 
L'importance d'un diagnostic précoce se traduit par une survie à 5 ans s'élevant à 50-83% chez les patients avec early cancer 
(Eckert, Jentschura).  
Le bilan d'extension préopératoire implique un CT-scan abdominal, une endosonographie et une laparoscopie (Stell, Davies). 
L'endosonographie est inférieure à la laparoscopie mais supérieure au CT-scan et à l'ultrason transabdominal dans le dépistage des 
adénopathies ou d'une carcinose péritonéale (Willis).  
La valeur d'une chimiothérapie après résection curative n'est pas établie (Chipponi). Par contre, une chimiothérapie préopératoire 
sem-ble plus prometteuse et plusieurs études sont en cours. Actuellement, on utilise le plus souvent le 5-fluorouracil (5-FU) en 
association avec du méthotrexate à haute dose et de la doxorubicine (FAMTX). Quelques résultats prometteurs mais préliminaires 
ont récemment été obtenus avec des associations d'étoposide, doxorubicine et cisplatine (EAP), d'étoposide, leucovorine et 5-FU 
(ELF) et dernièrement d'epirubicine, 5-FU et cisplatine (ECF). Le schéma ELF en chimiothérapie palliative semble améliorer la 
survie et la qualité de vie chez les patients avec cancer gastrique avancé (Glimelius).  
Une petite étude expérimentale a mis en évidence une nette diminution de la masse tumorale chez cinq patients sur huit avec 
l'anticorps SC1 qui est connu pour induire une mort des cellules tumorales par apoptose (Vollmers).  
La résection endoscopique des cancers limités à la muqueuse et à la sous-muqueuse (mucosectomie) est un traitement bien établi 
au Japon (Uemura). Comme l'expérience est plus limitée en Europe, son utilisation à large échelle ne pourra être recommandée 
qu'en connaissance des résultats d'études à long terme (Everett).  
Le CA 19-9 et le CA 72-4, mais pas le CEA sont utiles dans le dépistage postopératoire d'une récidive (Gartner).  
   
Conclusions. Le seul traitement curatif du cancer gastrique est la chirurgie s'appuyant sur un bilan d'extension exhaustif. Jusqu'à 
présent l'efficacité d'une chimiothérapie adjuvante ou néo-adjuvante n'a pas été prouvée, mais nous attendons les résultats des 
études sur l'effet d'une chimiothérapie préopératoire. L'amélioration du pronostic devrait aussi passer par un diagnostic beaucoup 
plus précoce et par un meilleur dépistage des patients à risque.  
3. Lymphome gastrique  
L'incidence et l'histologie des lymphomes gastro-intestinaux ont été analysées dans une étude multicentrique allemande 
comportant 208 patients : 75% des lympho-mes se situent dans l'estomac, 9% dans l'intestin grêle, 7% dans la région iléo-cœcale 
et 7% sont multifocaux. Trente-neuf pour cent des lymphomes gastriques sont du type low-grade ou MALT et le reste du type 
high-grade. Il est important de noter que 36% des lymphomes du type high-grade sont mêlés à des lymphomes du type MALT. 
C'est un indice qu'une partie des lymphomes du type high-grade pourrait aussi être secondaire à l'Hp (Koch).  
Le diagnostic des lymphomes doit être fait par endoscopie, histologie et endosonographie. Cette dernière permet de préciser la 
profondeur de la pénétration du lymphome dans la paroi gastrique (Caletti). Les lymphomes du type MALT comportent des 
lymphocytes du type B monoclonaux. Un test positif de monoclonalité par PCR chez les patients avec gastrite à Hp sévère permet 
de prévoir l'évolution vers un lymphome du type MALT (Nakamura).  
Le traitement de l'Helicobacter pylori seul chez les patients ayant un lymphome du type MALT à un stade précoce (E1) aboutit à 
une guérison dans 80% des cas (Thiede). Le rôle de la radiothérapie et de la chirurgie dépend du stade et du type de lymphome et 
doit être discuté chez chaque patient individuellement. Une gastrectomie suivie d'une chimiothérapie ou d'une radiothérapie guérit 
un lymphome limité à la pa-roi gastrique dans 80% des cas (Weingrad).  
4. Cancer recto-colique  
Dans le cancer rectal, le risque de rechute locale reste élevé et dépend en grande partie de la qualité de la chirurgie et de la 
sélection des malades. Une étude importante a mis en évidence l'importance du facteur «chirurgien» (Porter). Le risque de rechute 
locale est majoré d'un facteur 2,5 si l'intervention est effectuée par un chirurgien sans entraînement spécifique ou de 1,8 s'il s'agit 
d'un chirurgien effectuant moins que 21 interventions pour cancer rectal par an. Il est intéressant de noter que la survie sans 
cancer dépend également de la qualité de l'intervention chirurgicale, ce qui remet l'accent sur l'importance du contrôle local. A cet 
effet, il nous semble important de citer à nouveau l'étude suédoise, qui démontre clairement l'impact sur le contrôle lo-cal et la 
survie d'une radiothérapie préopératoire. Dans le contexte d'un traitement chirurgical «optimal», il faut suivre de près l'essai 
hollandais qui devrait atteindre le recrutement requis à la fin de cette année (Dutch CRC Group CKVO-95-04). Cette étude 
randomisée devrait permettre de définir la place de la radiothérapie préopératoire pour les patients chez qui l'on planifie une 
résection mésorectale totale.  
La chimiothérapie fait l'objet de plusieurs essais en cours afin de déterminer sa place si l'on opte pour un traitement de 
radiothérapie pré-opératoire. Au niveau européen, il s'agit de l'es-sai EORTC 22921 qui compare radiothérapie préopératoire à 
l'association radio-chimiothérapie. Une deuxième randomisation est effectuée pour définir la place de la chimiothérapie 
postopératoire après un traitement combiné préopératoire. Minsky a rassemblé les données des phases II publiées et estime que 
l'association préopératoire de radio-chimiothérapie permet d'obtenir un taux de résection R0 de 90% et un taux de réponse 
complète confirmé en pathologie variant de 9 à 29%. Ce taux de réponse est associé à un risque de complications allant jusqu'à 
21-25%.  
Il faut être conscient que cette radiothérapie préopératoire altère les résultats fonctionnels. Le groupe de Dahlberg (Swedish 
Rectal Cancer Trial) attire notre attention sur le fait qu'une proportion nettement plus élevée de patients ayant subi une 
radiothérapie préopératoire se plaignent d'une augmentation hautement significative de la fréquence des selles, d'incontinence 
pour des selles molles, d'une sensation d'urgence et de difficultés de vidange. Trente pour cent affirment que ceci a un impact sur 
leur vie sociale comparé à 10% pour le groupe traité uniquement par chirurgie. Il faut toutefois citer ces chiffres dans leur 
contexte, c'est-à-dire tenir compte du schéma de fractionnement suédois dont on sait radiobiologiquement qu'il comporte des 
risques de séquelles. Mais il ne faut pas perdre de vue que ce schéma de traitement a un effet majeur sur la survie.  
Bien que la tendance soit résolument tournée vers l'approche préopératoire, n'oublions pas de citer l'essai EORTC concernant la 
radiothérapie postopératoire, dont les résultats finaux ont été publiés cette année (Arnaud). La radiothérapie postopératoire 
utilisée comme seule modalité de traitement adjuvante ne semble pas avoir d'impact sur le contrôle local ni la survie. L'essai 
norvégien démontre comme les essais américains la supériorité de la radio-chimiothérapie postopératoire comparée à la chirurgie 
seule autant pour le contrôle local que la survie (Tveit).  
L'équipe de Toronto illustre comme tant d'autres l'importance de l'obtention du contrôle local avec un taux de survie de 5% et un 
taux de contrôle après traitement pour la récidive pelvienne de 7%. Retenir la radiothérapie pour une indication de rattrapage est 
un leurre (Wong).  
Pour le cancer colique, nos suggestions thérapeutiques 1997 restent totalement d'actualité (Frei). La chimiothérapie adjuvante, 
postopératoire, a une place confirmée et les seuls essais en cours tentent de définir un schéma optimal pour les cytostatiques 
utilisés.  
   
Conclusions. Nos suggestions thérapeutiques de 1997 restent de mise. La tendance européenne est résolument tournée vers 
l'adoption du traitement préopératoire pour les cancers rectaux localement avancés. Les essais en cours devraient nous permettre 
de mieux définir les groupes à risque et d'opti  
miser les associations de chimio-radiothérapie préopératoire. Une chimiothérapie (actuellement 5-FU + leucovorine ou 
lévamisole) devrait être proposée après la résection des tumeurs coliques Dukes B2 et C. La résection endoscopique est en 
principe suffisante pour les polypes cancérisés quand les tranches de section passent à 2 mm ou plus de la tumeur. La prévention 
repose surtout sur la surveillance endoscopique des patients à risque (anamnèse familiale positive, Lynch, colite ulcéreuse, 
urétéro-sigmoïdostomies, antécédents de cancer(s) ou polype(s) recto-colique(s) et sur la colectomie totale en cas de polypose 
familiale ou de colite ulcéreuse avec dysplasie. Des recommandations seront prochainement édictées par Gastromed et la Ligue 
Suisse contre le Cancer au sujet du screening systématique de la population.  
5. Cancer anal  
La radio-chimiothérapie (mitomycine + 5-FU) est le traitement de choix depuis la publication des essais UK Coordinating 
Committee on Cancer Research (UKCCCR) et l'essai européen de l'EORTC ; il nous semble donc que le standard est clairement 
établi. L'essai européen en cours est une phase II qui essaie de moduler l'association radioplus chimiothérapie afin de réduire la 
durée totale du traitement, mais il n'apporte pas fondamentalement de nouvelles idées qui pourraient changer le standard actuel 
qui améliore le contrôle local et diminue le taux de colostomies, la chirurgie n'ayant donc qu'un rôle de rattrapage.  
6. Cancer du pancréas  
L'adénocarcinome du pancréas garde un pronostic particulièrement sombre et aucune acquisition majeure n'est venue le modifier. 
Une revue nous rappelle l'importance d'inclure ces patients dans des études randomisées évaluant l'efficacité des traitements 
adjuvants ou néo-adjuvants (Jeekel). Une autre étude remet en cause le rôle déjà controversé de la laparoscopie dans le bilan 
préopératoire de l'adénocarcinome du pancréas (Friess).  
Les tumeurs neuroendocrines du pancréas ont fait l'objet d'une conférence de consensus internationale qui nous donne des 
recommandations générales sur le bilan préopératoire et le traitement chirurgical de ces affections (Wiedenmann).  
   
Conclusions. La résection chirurgicale est le seul traitement curatif de l'adénocarcinome du pancréas après avoir exclu des 
métastases ou une invasion vasculaire. Si le bi-lan montre que l'exérèse chirurgicale ne peut 
pas être curative, un traitement palliatif doit être offert. Ce dernier sera chirurgical lors d'obstruction biliaire et duodénale. En cas 
d'obstruction uniquement biliaire, un traitement endoscopique peut être envisagé. Lors de douleurs réfractaires aux narcotiques, 
un centre de la douleur devrait être consulté  
pour la réalisation d'un bloc du plexus cœliaque.  
7. Cancers hépato-biliaires  
Cf. article «Carcinome hépato-cellulaire» 
(Giostra E, et coll.). W  
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